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Arzneimittel zur Beeinflussung des ZInkspiegels 



im Mechanismus des Zellstoffwechsels 

* 

Die Erflndung sleht ein Arzneimittel zur Beeinflussung des ZInk- 
spiegels im Mechanismus des Zellstof fwechsels vor, insbesondere 
zur Behandlung von Krebs- und Zuckererkrankungen, das Zink-Orotat 
allein oder als Hauptwirkstoff 'enthait . 

Im Zink-Orotat liegt das Zink als orotsaures Komplexsalz vor. 
Die Bruttoformel lautet: CjgHgZnNjjOg • 2H 2 0 
Die Strukturformel hat folgende Gestalt: 
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Es handelt sich um ein synthetisch ge.wonnenes, weifies bis fast 
weifies kristallenes Pulver mit einem Molekulargewicht von 411,58. 
In Wasser ist Zink-Orotat nur sehr schwer lOsllch « 0,5 g in 
100 ml), In den gebrSuchlichen organischen LSsungsmitteln da- 
gegen praktisch unlSslich. Eine medizinische Applikatlon kommt 
darait nur in Form von Tablet ten, Kapseln, Granulat oder 
Suppositorien in Betracht. 

Es ist bekannt, dafl Zijrk ein Spur enme tall 1st, das als Ion im 
Mechanismus des Zellstof fwechsels eine groBe Rolle spielt. Ins- 
besondere die Desaminase, einige Dipeptidasen und einige Hydrola- 
sen werden durch Zink-Ionen aktiviert, vor allem Jedoch die 
Enzyme der zellstfindigen Immunabwehr . 

Es wurde nun gefunden, daB Zink-Orotat in besonderer Weise ge- 
eignet ist, den intrazellulMren Zinkstoffwechsel zu beeinf^ussen, 
vor allem einer Verarmung des ZInkgehaltes, wie sie bei verschie- 
denen Krankheitsbildern in der Vollblutanalyse (bei Krebserkran- 
kungen 6 ppm und darunter) in Erscheinung tritt, entgegenzuwir- 
ken: Im Gegensatz zu anderen Zinkverbindungen, wie Zink-Gluconat , 
Zink-EAP (2-aminorAethanolphosphat )> und Zink r Asparaginat , lSfit 
sich nJtmlich mit Zink-Orotat bereits mit einem Minimum an ange- 
botenem Zink, mit dem man weit unter einer toxischen Zink- 
exposition liegt, eine Anhebung des Zinkspiegels auf den Norm- 
wert, der gemSt6 der Vollblutanalyse etwa 8 ppm oder 0,8 mgSS be- 

* 

trSgt, erreichen, 

Diese zunSchst ganz allgemein f estgestellte Wirkung des Zink- 
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Orotats dttrfte in dem transmembranaren Transport des Zinkes durch 
das komplexe Orot-TrSgermolekUl zu suchen sein. wahrend beim 
EAP die Metabolisierung unter Preisetzung des Minerals zum 
Elektrolyt in der aufieren Zellmembran einer Zelle erfolgt und 
bei den Asparaginaten die Metabolisation an der Innenseite der 
flufieren Zellmembranen unter dortiger Preisetzung des Minerals 
zum Ion erfolgt, unterscheiden sich die komple^en Salze der 
OrotsSure mit Mineralien von die sen beiden vorgenannten Gruppen 
sehr wesentlich: Einma£ fi 1st ihre Dissoziationsneigung wegen 
des aromatischen Charakters des Tragermolektlls sehr gering, zum 
anderen treten sie durch Zellmembranen hlndurch, ohne dort 
metabolisiert zu werden, Orotsaure hat aus phylogenetischen 
Crttnden keinen metabolischen Bezug zur Sufleren Zellmembran, ver- 
mag diese jedoch sehr gut zu durchdringen. Erst auf der Ebene 
der Membranen der zytoplasraatischen Strukturen, vor allem der 
Metochondrien, werden die Orotate metabolisiert und setzen erst 
dort ihr Mineral zum Ion frei. Beachtenswert 1st dabei das 
v(511ige Fehlen von negativen Nebenwirkungen bei der Anwendung 
von Orotaten, well die Elektrolyt-Verhaitnisse der aufieren 
Zellmembrain durch dlese Verbiridung nicht beeinfiufit werden. 

Wie nun welter gefunden wurde, ergibt sich offenbar aufgrund 
dieser Oegebenheiten fUr das Zink-Orotat eine den anderen be- 
kannten Zlnkverbindungen wesentlich ttberlegene medlzinische Be- 
deutung fttr die Behandlung von Zucker- und Krebserkrankungen, 
indem bereits bei kleinen Zinkgaben eine gute klinische Wirkung 
festzustelleh 1st und auch eine gefahrlose Langze it anwendung 
ermOglicht wlrd. Seine besondere medlzinische Wirkung und ttber- 
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legenheit gegentlber den anderen, bisher bekannten und oben er- 
wahnten ZlnkprSparaten, hat Zink-Orotat nach orientierenden 
klinischen Untersuchungen bei Behandlung des Diabetes mellitus 
jnit relatlv kurzer raanifester Anamnese und bei der Behandlung 
der Thyrausdepression bei Krebskranken gezeigt. 

1. Anwendung bei Diabetlkern: 

Neun Patienten mit einem Diabetes mellitus von einer Anamnese 
zwischen 3 bis 50 Wochen wurden der Behandlung mit Zink-Orotat 
in oralen Gaben von 40 mg/Tag unterzogen. Dabei ergab sich der 
in nachstehendem Diagramm wiedergegebene Wirkungsverlauf : 



mo * 

Glucose 



200 



Start der Behandlung 



Abb, J: Wirkung von Zink-Orotat auf leichten und Jatenten 
Diabetes mit weniger alsl Jahr Anamnese, 40 mg/Tag, 




10 II 12 13 14 15 Tag. 
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Die Wirkung auf den Zuckerspiegel der Diabetiker 1st signifikant. 
EIne annShemd gleiche signifikante Wirkung auf den Zuckerspie- 
gel von insulinpflichtigen Diabetikern lSfit sich zwar auch - wie 
Vergleichsuntersuchungen ergeben haben - bei einer Behandlung 
mit Zink-Asparaginat erreichenj jedoch wurden dabei taglich 
800 mg Zink-Asparaginat in vier Tablet ten gegeben, d. h. es war 
ein wesentlich hOheres Angebot an Zink erforderlich. Mit dem 
sehr viel kleineren Zinkangebot entsprechend dem Zink-Orotat 
lassen sich beim Zink-Asparaginat keine klinisch signifikanten 
Wirkungen errelchen. 

2. Anwendung bei Krebskrankeri: 

Bei der Anwendung von Zink-Orotat auf Krebserkrankungen wurde 
eine wesentlich ausgeprSgtere Aktivierung von zinkabhfingigen 
Enzymen und deren Strukturen (Lymphozyten) festgestellt , als 
dies unter der Behandlung mit anderen Zinkverbindungen beob- 
achtet werden konnte; Zink-Gluconat 1st im Vergleich zu Zink- 
Orotat nur von sehr geringer Wirkung, auch das Zink-Aspartat 
1st vergleichsweise nur wenig wirksam. 

Bei einer Applikatdon von etwa 30 bis 50 mg Zink-Orotat in 
Patienten mit Krebskrankheit komrat es zu einer erheblichen 
Aktivierung sog. lysozymaler Enzyme aus Tumorzellysosomen. Es 
wurde gefunden, dafi die aktive Freisetzung von Zink-Ionen im 
Plasma der Tumorzelle in sehr starkem Mafie lysosoraale Enzyme 
aktiviert, die ihrerseits die Krebszelle schfidigen und andauen. 
Zink-Orotat kann dabei auch fcu lysozyraalen Kettenreaktionen in 
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Tumorzellen fUhreru Unter dieser Reaktion stiegen die Titer des 
Lysosomen-Enzymes beta-Glucoronidase auf 80,000 bis 200.000 
Pishman-Einheiten an (Normwert: 8000 Einheiten). Aus Patienten 
roit solchen Reaktionen und massiven Regressionen von Tumoren 
wurden bei einer Dosierung von 30 bis 60 mg Zink-Orotat/Tag 
die in nachstehendem Diagramm angegebenen Werte von beta- 
Qlucoronidase im Ham ermittelt: 



'iv • 



Fishman- 
Units 

» 

100 • 10 3 
80 • 10 3 

60 • 10 3 

40 • 10 3 J. 

20 • 10 3 
8 • 10 3 



Blasen Ca 

Collum- Ca 
Ovarial Ca 
Ovarial Ca 
Mamma Ca 



Normwert 



Yergleichende Unter suchungen mit Zink-Gluconat liefien dagegen 
keinen signifikanten Anstieg erkennen, wShrend Gaben von 50 mg 
Zink-Asparaginat pro Tag nur einen geringen Anstieg auf 25.000 
Einheiten brachten. Bei den vorstehenden und grafisch veran- 
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schaulichten Angaben handelt es sich jeweils um das Mittel aus 
10 Patienten. 

Die aufierdem festgestellte Wirkung von Zink-Orotat auf die 
weiBen BlutkOrperchen bei oralen Gaben von *\0 mg Zink-Orotat 
pro Tag zeigt das nachstehende Diagramm: 




.i * « _ ■ 

Wechen i 2 * 



In diesem Zus amine nhang 1st z:u vermerken, dafi die Desaminasen, 
die gleichsara die Werkzeuge der zellstSndigen lymphozitSren 
Immunltat sind, durch Zink-Ionen of fensichtlich aktiviert werden. 
Dies 1st auch der Grund, warum Lymphozyten reich an Zlnk sind^ 
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ebenso die Milz. Auch hler erweist sich das Zink-Orotat anderen 
Zinkverbindungen einschliefilich des Zink-EAP und Zink-Asparaginats 
als betrachtlich tlberlegen. Der Grund hierfar wird, wle schon 
erwShnt, in dem transmembranaren Transport des Zinkes durch das 
komplexe Orot-TrSgermolekill vermutet. 

Angesichts der ermBglichten niedrigen Zinkgaben bei hoher medi- 
zinischer Wirkung und der damit ermoglichten Langzeitanwendung 
ist Zink-Orotat insbesondere bei Diabetikern und bei Krebskran- 
ken aus den dargelegten GrUnden von bisher nicht erreichbarem 
Nutzen. 
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Patentansprtiche : 

Arzneimittel zur Beeinf lussung des Zinkspiegels im 
Mechanismus des Zellstof fweehsels, insbesondere zur Behandlung 
von Krebs- und Zuckererkrankungen, . dadurch gekennzeichnet, dafi 
es Zink-Orotat allein oder als Hauptwirkstof f enthSlt. 

2. Arzneimittel nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, dafi 
es in Form von Tablett!§ri, Kapseln, Granulat qder Suppositorien 
vorliegt und in einer Dqsierung von 30 bis 60 mg Zink-Orotat 

• a 

pro Tag zur Anwendung kommt. 
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